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(57) Abstract: The invention concerns a method for preparing a medical fluid from a liquid such as water and two concentrated 
solutions comprising the following steps: causing the liquid to circulate in a piping system (15) at a flow rate Q0; injecting into the 
piping system (15), at a flow rate Ql, a first concentrated solution containing a first ionic substance A and a second ionic substance 
B, the ionic substances A and B having respectively, in the first concentrated solution, a concentration [Asol] and a first concentration 
[Blsol]; injecting into the piping system (15), at a flow rate Q2, a second concentrated solution containing the first ionic substance 
A and the second ionic substance B; the first ionic substance A having, in the second concentrated solution, the same concentration 
[Asol] as in the first concentrated solution, and the second ionic substance B having, in the second concentrated solution, a second 
concentration [B2sol] different from the first concentration [Blsol] in the first concentrated solution; adjusting the flow rate of in- 
jection Ql and the flow rate of injection Q2 of the first and second concentrated solutions such that, at any time, the diluted solution 
resulting from the liquid mixture and the concentrated solutions has a desired concentration [Ades] of the first substance A and a 
desired concentration [Bdes] of the second substance B. 

(57) Abrege: Un procede* de preparation d'un liquide nodical a partir d'un liquide, tel que de T eau, et de deux solutions concentrees 
comprend les etapes de: mettre le liquide en circulation dans une canalisation (15), a un del>it Q0; injecter dans la canalisation (15), 
a un d£bit Ql, une premiere solution concentree contenant une premiere substance ionique A et une deuxieme substance ionique B, 
les substances ioniques 
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A et B ayant respectivement, dans la premiere solution concentree, une concentration [Asol] et une premiere concentration [Blsol]; 
injecter dans la canalisation (15), a un delnt Q2, une deuxieme solution concentree contenant la premiere substance ionique A et la 
deuxieme substance ionique B, la premiere substance ionique A ayant, dans la deuxieme solution concentree, la meme concentration 
[Asol] que dans la premiere solution concentree, et la deuxieme substance ionique B ayant, dans la deuxieme solution concentree, 
une deuxieme concentration [B2sol] different de la premiere concentration [Blsol] dans la premiere solution concentree; regier le 
debit d'injection Ql et le deT)it d' injection Q2 de la premiere et de la deuxieme solutions concentrees de facon que, a tout moment, 
la solution diluee resultant du melange du liquide et des solutions concentrees ait une concentration souhaitee [Ades] en la premiere 
substance A et une concentration souhaitee [Bdes] en la deuxieme substance B. 
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PROCEDE ET DISPOSITIF DE PREPARATION D'UN LIQUIDE MEDICAL 

La presente invention a objet pour objet un procede et un 
dispositif de preparation d'un liquide medical. 

L' invention trouve notamment une application dans le 
domaine du traitement de 1 ' insuf f isance renale ou elle peut 
etre mise en oeuvre pour la preparation d'un liquide de 
dialyse. Dans ce cadre, 1' invention est par ticulierement 
adaptee au traitement de patients dont le milieu interieur 
presente un exces de potassium. 

Les reins remplissent de multiples fonctions parmi 
lesquelles 1 1 elimination d'eau, 1 ' excretion des catabolites 

(ou dechets du metabolisme, tels que l'uree, la creatinine), 
la regulation de la concentration des electrolytes du sang 

(sodium, potassium, magnesium, calcium, bicarbonates , 
phosphates, chlorures) et la regulation de 1 ' equilibre 
acido-basique du milieu interieur qui est obtenue notamment 
par 1 ' elimination des acides faibles (phosphates, acides 
monosodigues) et par la production de sels d' ammonium. 

Chez les personnes qui ont perdu 1' usage de leurs reins, 
ces mecanismes excreteurs et regulateurs ne jouant plus, le 
milieu interieur se charge en eau et en dechets du 
metabolisme et presente un exces d ' electrolytes (de sodium 
en particulier) , ainsi que, en general, une acidose, le pH 
du plasma sanguin se deplagant vers 7 . 

Pour pallier le dysf onctionnement des reins, on recourt 
classiquement a un traitement . du sang par circulation 
extracorporelle dans un echangeur membrane semi -permeable 

(hemodialyseur ) ou 1 1 on fait circuler, d'un cote et de 
l'autre de la membrane, le sang du patient et un liquide de 
dialyse comprenant les principaux electrolytes du sang 

(chlorures, bicarbonates, sodium, calcium, potassium, 
magnesium) dans des concentrations proches de celles du sang 
d'un sujet sain. Par l'effet du phenomene physique appele 
dialyse, les molecules migrent du liquide ou leur 
concentration est la plus elevee vers le liquide ou leur 
concentration est la moins elevee. 
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Une modification electrolytique significative chez les 
patients uremiques est 1 ' augmentation de la concentration en 
potassium du plasma. Or 1 ' hyperkaliemic (concentration du 
potassium trop elevee) est associee a des incidents lies a 
1 ' hyperpolar isa t ion de la membrane des cellules 
neuromusculaires , qui peuvent avoir pour consequence 
1 ' arythmie hypocinetique et le bloc auriculoventrulaire 
total. L'un des objectifs d'un traitement de dialyse est 
done d'eliminer l'exces de potassium accumule par les 
patients entre deux seances de traitement. Conformement au 
principe physique rappele plus haut, la quantite de 
potassium eliminee durant le traitement depend directement 
de la difference entre la concentration du potassium dans le 
plasma et la concentration du potassium dans le liquide de 
dialyse, laquelle est generalement fixee a un niveau 
constant, inferieur (environ 2 mEq/1) au niveau 
physiologique (environ 3,5 mEq/1). 

Au debut d'un traitement de dialyse classique, un patient 
hyperkaliemique (dont la concentration plasmatique en 
potassium peut s'elever jusgu'a 10 mEq/1) est soumis aux 
effets indesirables resultant de la difference importante 
entre la concentration en potassium de son plasma et celle 
du liquide de dialyse : ce gradient eleve provoque en effet 
un flux diffusif important de potassium au travers de la 
membrane de 1 ' hemodialyseur , lequel provoque a son tour un 
flux important de potassium au travers de la membrane des 
cellules, ce qui affecte le potentiel membranaire electrique 
de repos et, par voie de consequence, 1 ' exci tabili te 
cellulaire. Coihme ce mecanisme influence aussi les cellules 
pace-maker cardiaques, le patient court le risque d'une 
arythmie cardiaque durant le traitement de dialyse. Ce 
phenomene est naturellement accru en cas de faiblesse 
cardiaque et peut conduire a une reduction du volume 
d' ejection affectant la circulation cardiovasculaire . 

Un but particulier de 1' invention est done de modifier 
les conditions d'un traitement de dialyse classique, sans 
toutefois en affecter 1 ' ef f icaci te , de fagon que les 
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patients hyperkaliemiques ne soient plus soumis aux risques 
mentionnes ci-dessus. 

Un but general de 1' invention est de concevoir un 
dispositif et un procede pour preparer un liquide de 
5 traitement, qui puisse etre utilise pour mettre en oeuvre un 
traitement extracorporel de sang, au moyen duquel la 
concentration de deux substances ioniques puisse etre 
ajustee separement, notamment le sodium et le potassium (ou 
le calcium, ou le magnesium) . 
10 Conformement a 1' invention, ce but est atteint grace a un 

procede de preparation d'un liquide medical a partir d'un 
liquide, tel que de l'eau, et de deux solutions concentrees 
comprenant les etapes de: 

- mettre le liquide en circulation dans une canalisation, a 
15 un debit Q0; 

- injecter dans la canalisation, a un debit Ql, une premiere 
solution concentree contenant un premiere substance ionique 
A et une deuxieme substance ionique B, les substances 
ioniques A et B ayant respectivement , dans la premiere 

20 solution concentree, une concentration [Asol] et une 
premiere concentration [Blsol] ; 

- injecter dans la canalisation, a un debit Q2 , une deuxieme 
solution concentree contenant la premiere substance ionique 
A et la deuxieme substance ionique B, la premiere substance 

25 ionique A ayant, dans le deuxieme solution concentree, la 
meme concentration [Asol] que dans la premiere solution 
concentree, et la deuxieme substance ionique B ayant, dans 
la deuxieme solution concentree, une deuxieme concentration 
[B2sol] differente de la premiere concentration [Blsol] dans 

30 la premiere solution concentree ; 

regler le debit d' injection Ql et le debit d' injection Q2 
de la premiere et de la deuxieme solutions concentrees fagon 
que, a tout moment, la solution diluee resultant du melange 
du liquide et des solutions concentrees ait une 

35 concentration souhaitee [Ades] en la premiere substance A et 
une concentration souhaitee [Bdes] en la deuxieme substance 
B. 
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Selon une caracteristique de 1' invention, on fait varier 
au cours du temps le debit d' injection Ql et le debit 
d' injection Q2 des solutions concentrees A et B de f agon que 
la concentration de la deuxieme substance B dans la solution 
diluee varie au cours du temps selon un profil predetermine. 

Selon une autre caracteristique de 1' invention, le debit 
Q0 du liquide dans la canalisation est constant et la somme 
des debits d' injection Ql + Q2 des solutions concentrees A 
et B est maintenue constante de sorte que la concentration 
de la premiere substance A dans la solution diluee reste 
sensiblement constante . 

Selon encore une autre caracteristique de 1' invention, 
on fait varier au cours du temps le debit d' injection Ql et 
le debit d' injection Q2 des solutions concentrees A et B de 
fagon que la concentration de la premiere substance A dans 
la solution diluee varie au cours du temps selon un profil 
predetermine . 

L' invention a aussi pour objet un dispositif pour 
preparer un liquide de traitement a partir d'un liquide, tel 
que de l'eau, et de deux solutions concentrees comprenant : 

- une canalisation ayant une premiere extremite destinee a 
etre raccordee a une source de liquide tel que de l'eau et 
une seconde extremite pour delivrer un liquide de 
traitement; 

- des premiers moyens d' injection pour injecter dans la 
canalisation, a un debit Ql, une premiere solution 
concentree contenant un premiere substance ionique A et une 
deuxieme substance ionique B, les substances ioniques A et B 
ayant respectivement , dans la premiere solution concentree, 
une concentration [Asol] et une premiere concentration 
[Blsol] ; 

- des seconds moyens d' injection pour injecter dans la 
canalisation, a un debit Q2 , une deuxieme solution 
concentree contenant la premiere substance ionique A et la 
deuxieme substance ionique B, la premiere substance ionique 
A ayant, dans le deuxieme solution concentree, la meme 
concentration [Asol] que dans la premiere solution 
concentree, et la deuxieme substance ionique B ayant, dans 
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la deuxieme solution concentree, une deuxieme concentration 
[B2sol] differente de la premiere concentration [Blsol] dans 
la premiere solution concentree; 

- des moyens de reglage pour regler les premiers et les 
seconds moyens d' injection et ajuster le debit d' injection 
Ql et le debit d' injection Q2 de la premiere et de la 
deuxieme solutions concentrees fagon que, a tout moment, la 
solution diluee resultant du melange du liquide et des 
solutions concentrees ait une concentration souhaitee [Ades] 
en la premiere substance A et une concentration souhaitee 
[Bdes] en la deuxieme substance B. 

Dans un mode de realisation de 1' invention, le dispositif 
de preparation de liquide de traitement est incorpore dans 
un systeme d'hemodialyse, la substance A est du sodium et la 
substance B est du potassium, du calcium, ou du magnesium. 
Comme la concentration en sodium dans un liquide de dialyse 
est tres superieure a la concentration en potassium (calcium 
ou magnesium) , on peut regler tres precisement la 
concentration en potassium a partir de la mesure de la 
conductivity du melange se formant dans la canalisation 
immediatement en aval du lieu d' injection de la premiere 
solution concentree dans la canalisation et du melange se 
formant dans la canalisation immediatement en aval du lieu 
d' injection de la deuxieme solution concentree dans la 
canalisation (il existe une excellente correlation entre le 
la conductivity d'un6 solution et sa concentration en 
sodium) . 

Par ailleurs, il est sans danger d'influencer la 
concentration plasmatique d'un patient en potassium ou en 
calcium, par 1 ' intermediaire d'une solution de dialyse tres 
diluee preparee et administree au moyen d'un systeme muni de 
moyens de mesure de concentration fiables, ce qui ne serait 
pas le cas si 1 ' on visait ce but au moyen d'une injection de 
solution plus concentree. 

L' invention a aussi pour objet un kit de solutions pour 
un traitement extracorporel de sang comprenant deux 
solutions concentrees ainsi qu ' une poche a deux 
compartiments pour contenir chacune des solutions du kit. 
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Chacune des solutions contient au moins deux substances 
ionique A et B, la substance ionique A ayant la meme 
concentration dans les deux solutions et la substance 
ionique B ayant des concentration differentes dans deux 
solutions . 

Selon une carac teristique de 1' invention, les deux 
solutions sont identiques a 1 ' exception d'une substance 
ionique dont la concentration differe d'une solution a 
1 ' autre . 

D'autres carac teristiques et avantages de 1 ' invention 
apparaitront mieux a la lecture de la description qui va 
suivre. On se reportera aux dessins annexes sur lesquels : 

La figure 1 est un schema d'un dispositif de traitement 
du sang ; 

La figure 2 represente une poche a deux compartiments 
pour contenir les deux solutions concentrees d'un kit de 
traitement ; et 

La figure 3 est un graphe representant plusieurs profils 
de variation de la concentration en potassium d'un liquide 
de dialyse. 

Le systeme d 1 hemodialyse represente sur la figure 1 
comprend un hemodialyseur 1 ayant deux compartiments 2, 3 
separes par une membrane semi -permeable 4. Un premier 
compartiment 2 a une entree connectee a une canalisation 5 
de prelevement de sang sur laquelle est disposee une pompe 
de circulation 6, et une sortie connectee a une canalisation 
7 de restitution de sang sur laquelle est interpose un piege 
a bulles 8. 

Un dispositif de perfusion comprenant une pompe 10 et une 
balance 11 est prevu pour injecter dans le piege a bulles 8 
le contenu d'une poche 9 de liquide de perfusion contenant 
du bicarbonate de sodium. La poche 9 est suspendue a la 
balance 11 et elle est reliee au piege a bulles 8 par une 
canalisation 12 sur laquelle est disposee la pompe de 
perfusion 10. La balance 11 sert a piloter la pompe 10 pour 
que le debit du liquide de perfusion soit egal a un debit de 
consigne . 
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Le second compartiment 3 de 1 1 hemodialyseur 1 a une 
entree connectee a une canalisation 12 d ' alimentation en 
liquide de dialyse frais et une sortie connectee a une 
canalisation 13 d' evacuation de liquide use (liquide de 
5 dialyse et ultraf iltrat ) . 

La canalisation d ' alimentation 12 relie 1 ' hemodialyseur 1 
a un dispositif de preparation de liquide de dialyse 14 
comprenant une canalisation principale 15 dont 1' extremite 
amont est prevue pour etre raccordee a une source d'eau 
10 courante . A cette canalisation principale 15 sont connectees 
une premiere et une deuxieme canalisation secondaires 16, 
17. 

Conformement a 1' invention, 1' extremite libre de la 
premiere canalisation secondaire 16 est destinee a etre 

15 immergee dans un conteneur 18 pour une premiere solution 
saline concentree contenant du chlorure de sodium, de 
calcium, de magnesium et de potassium. Cette premiere 
canalisation 16 est equipee d'une pompe 19 de dosage de la 
premiere solution concentree dans le liquide de dialyse qui 

20 est pilotee en fonction de la comparaison entre 1) une 
premiere valeur de consigne de conductivity pour la solution 
se formant a la jonction de la canalisation principale 15 et 
de la premiere canalisation secondaire 16 et 2) la valeur de 
la conductivity de cette solution mesuree au moyen d'une 

25 premiere sonde de conductivity 20 disposee sur la 
canalisation principale 15 immediatement en aval de la 
jonction entre la canalisation principale 15 et la premiere 
canalisation secondaire 16. 

Conformement a 1' invention, 1' extremite libre de la 

30 deuxieme canalisation secondaire 17 est destinee a etre 
immergee dans un conteneur 21 pour une deuxieme solution 
saline concentree contenant du chlorure de sodium, de 
calcium, de magnesium et de potassium. Cette deuxieme 
solution contient les memes substances ioniques que la 

35 premiere solution et dans les memes concentrations, a 
1' exception du potassium dont la concentration differe. La 
deuxieme canalisation 17 est equipee d'une pompe 22 de 
dosage de la deuxieme solution concentree dans le liquide de 
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dialyse qui est pilotee en fonction de la comparaison entre 
1) une deuxieme valeur de consigne de conductivity pour la 
solution se formant a la jonction de la canalisation 
principale 15 et de la deuxieme canalisation secondaire 17 
et 2) la valeur de la conductivity de cette solution mesuree 
au moyen d'une deuxieme sonde de conductivity 23 disposee 
sur la canalisation principale 15 immediatement en aval de 
la jonction entre la canalisation principale 15 et la 
deuxieme canalisation secondaire 17 . 

La canalisation 12 d ' alimentation en liquide de dialyse 
forme le prolongement de la canalisation principale 15 du 
dispositif 14 de preparation de liquide de dialyse. Sur 
cette canalisation 12 d * alimentation sont disposes, dans le 
sens de circulation du liquide, un premier debitmetre 2 4 et 
une premiere pompe de circulation 25. 

L ' extremite aval de la canalisation 13 d' evacuation de 
liquide use est prevue pour etre reliee a 1 ' egout . Sur cette 
canalisation sont disposes, dans le sens de circulation du 
liquide, une sonde 2 6 de mesure de concentration de 
potassium, une deuxieme pompe de circulation 27, et un 
deuxieme debitmetre 28. Une pompe d' extraction 2 9 est reliee 
a la canalisation d' evacuation 13, en amont de la deuxieme 
pompe de circulation 27. 

Le systeme d ' hemodialyse represente sur la figure 1 
comprend egalement une unite de calcul et de commande 30. 
Cette unite est reliee a un ecran 31 et a un clavier 32 par 
lequel 1 1 utilisateur lui communique diverses valeurs de 
consigne : consignes de debit (debit de sang Qb, debit de 
liquide de dialyse Qd, debit de la solution de perfusion 
Qinf ) , consignes de concentration en substances ioniques dans 
le liquide de dialyse, consigne de duree de traitement T, 
consigne de perte de poids WL . Par ailleurs, 1' unite de 
calcul et de commande 3 0 regoit des information emises par 
les organes de mesure du systeme, tels que les debitmetres 
24, 28, les sondes de conductivity 20, 23, la sonde 26 de 
mesure de concentration de potassium. Elle pilote, en 
fonction des instructions regues et de modes d' operation et 
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d ' algorithmes programmes les organes moteurs du systeme, 
tels que les pompes 6, 10, 19, 22, 25, 27, 29. 

Conformement a 1 ' invention, il est possible d'ajuster 
independamment 1 ' une de 1 ' autre la concentration du sodium 
et la concentration du potassium dans le liquide de 
dialyse : pour un debit Q0 d'eau constant, la concentration 
du sodium depend de la somme du debit Ql de la premiere 
solution concentree injectee par la pompe 19 dans la 
canalisation principale 15 et du debit Q2 de la deuxieme 
solution concentree injectee par la pompe 22 dans la 
canalisation principale 15, alors que La concentration du 
potassium depend du rapport des debits Ql, Q2 de la premiere 
et de la deuxieme solution concentree. La concentration du 
sodium et du potassium dans le liquide de dialyse est 
choisie en fonction de chaque patient particulier. Elle peut 
est ajustee a une valeur fixe. Conformement a 1' invention, 
pour les patients hyperkaliemiques , la concentration en 
potassium du liquide de dialyse est modifiee en permanence 
au cours de la seance de traitement selon un profil de 
variation predetermine . 

Exemple : 

Le systeme d ' hemodialyse decrit plus haut est equipe 
d'une poche 50 de matiere plastique souple transparente , 
telle que representee sur la figure 2, comprenant deux 
compartiments 51 et 52, correspondant respect ivement au 
conteneurs 18 et 21 de la figure 1. La poche 50 est munie a 
sa partie superieure d'oeillets 53 permettant de la suspendre 
en position verticale a un support approprie . Chaque 
compartiment 51, 52 est equipe a sa base d'une tubulure 
d'acces 54, 55 munie a son extremite d'un element de 
connexion 56, 57 destine a cooperer avec un element de 
connexion complementaire fixe a 1 ' extremite des 
canalisations secondaires 16, 17 du dispositif 14 de 
preparation de liquide de dialyse. Un clamp 58, 59 est 
dispose sur chacune des tubulure 54, 55. 

Le compartiment 51 (conteneur 18) contient les substances 
suivantes, dans les concentrations suivantes : 

NaCl : 284,31 g/1 
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KC1 : 19,57 g/1 
CaC12 : 10,29 g/1 
MgC12 : 2,63 g/1 
glucose anhydre : 3 5 g/1 

Le compartiment 52 (conteneur 21) contient les substances 
suivantes , dans les concentrations suivantes : 
NaCl : 284,31 g/1 
KC1 : 0 g/1 
CaC12 : 10,29 g/1 
MgCl2 : 2,63 g/1 
glucose anhydre : 3 5 g/1 

Au moyen de ces deux solutions, il est possible, selon 
1' invention, de preparer un liquide de dialyse ayant une 
concentration en sodium comprise entre environ 13 0 mEq/1 et 
environ 155 mEq/1, et une concentration en potassium variant 
au cours d'une seance de traitement entre une valeur 
initiale comprise entre environ 2,5 mEq/1 et environ 5,5 
mEq/1, et une valeur finale comprise entre environ 1 mEq/1 
et environ 2mEq/l. 

La figure 3 represente quatre profils de variation de la 
concentration en potassium d'un liquide de dialyse qui 
peuvent dtre realises au moyen du dispositif de preparation 
de liquide de dialyse 14 connecte de la poche 50 a deux 
compart iments contenant les solutions concentrees qui 
viennent d'etre decrites. Sur cette figure, on a represente 
en traits interrompus la concentration constante en 
potassium d'un liquide de dialyse classique, soit 2 mEq/1. 

L'appareil d'hemodialyse qui vient d'etre decrit 
fonctionne de la fagon suivante. 

Un operateur communique a 1' unite de commande 30, par 
1 ' intermediaire du clavier 32, des valeurs de consignes 
classiques correspondant aux divers parametres du traitement 
(prescription) , a savoir, le debit du sang Qb, le debit du 
liquide de dialyse Qd, le debit de perfusion Qinf de la 
solution de bicarbonate, la perte de poids totale WL 
(quantite d'eau plasmatique a retirer du patient par 
ultrafiltration) , la duree totale T de la seance, et la 
concentration en sodium du liquide de dialyse. 
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Conformement a 1' invention, l'operateur communique aussi 
a 1' unite de commande une information, ou une serie 
d' informations concernant la concentration en potassium du 
liquide de dialyse, qui peut etre soit une valeur de 
consigne fixe, soit 1 ' un des profils de variation 
prealablement mis en memoire dans 1' unite de commande, 
correspondant par exemple a l'un des graphes de la figure 3. 
L'operateur peut aussi creer et mettre en memoire un profil 
approprie a un client particulier. 

Selon une variante de 1' invention, la concentration en 
potassium du liquide de dialyse est ajustee par 1' unite de 
commande 3 0 de la fagon suivante : un liquide de dialyse 
ayant une concentration en potassium correspondant a une 
valeur de consigne predeterminee est mis initialement en 
circulation dans 1 ' hemodialyseur 1, et cette valeur de 
consigne est comparee a la valeur de la concentration du 
potassium dans le liquide use, mesuree par la sonde 26. 
L ' unite de commande 3 0 commande ulterieurement les pompes 
19, 22 du dispositif 14 de preparation de liquide de 
traitement de fagon que la difference entre la valeur de 
consigne et la valeur mesuree reste sensiblement egale a une 
valeur donnee, correspondant a une difference acceptable 
pour le patient entre la concentration en potassium du 
plasma et celle du liquide de dialyse. 

Apres qu'un kit de solutions concentrees, tel que la 
poche decrite plus haut, a ete connecte aux canalisations 
16, 17 du dispositif de preparation de liquide de dialyse 
14, le circuit de liquide de dialyse est rempli de liquide 
de dialyse. Pour ce faire, la canalisation principals 15 est 
raccordee a une source d'eau courante et les pompes 19, 22, 
25, 27 sont mises en fonctionnement . Les pompes 19 et 22 
sont reglees par 1' unite de commande 3 0 de fagon que la 
concentration en potassium et la concentration en sodium du 
liquide de dialyse soient egales aux valeurs de consigne 
correspondantes . Les pompes de circulation de liquide de 
dialyse 25, 2 7 sont reglees par 1' unite de commande 3 0 de 
fagon que le debit de la pompe 25 situee en amont de 
1 1 hemodialyseur 1 soit egal au debit de consigne Qd (500 
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ml/min, par exemple) et que le debit de la pompe 27 situee 
en aval de 1 ' hemodialyseur 1 soit tel que les debits mesures 
par les debitmetres 24, 28 soient egaux. 

Simul tanement au remplissage du circuit de liquide de 
dialyse avec le liquide de dialyse conforme a la 
prescription, le circuit de circulation extracorpor-elle de 
sang est rince et rempli de liquide physiologique sterile. 

Lorsque 1 ' amorgage du circuit de liquide de dialyse et 
du circuit sang est acheve, le circuit sang est connecte au 
patient et le traitement proprement dit peut commencer : les 
pompes 19, 22 du dispositif 14 de preparation de liquide de 
dialyse, ainsi que les pompes de circulation 25, 27 du 
liquide de dialyse continuant de fonctionner, tandis que la 
pompe a sang 6, la pompe d' extraction 29 et la pompe de 
perfusion 10 sont mises en f onctionnement . La pompe a sang 6 
est reglee au debit de consigne Qb, (200 ml/mn, par 
exemple) , la pompe de perfusion 10 au debit de consigne 
Qinf, et la pompe d' extraction 2 9 est reglee a un debit Quf 
calcule par 1' unite de commande 3 0 a partir des valeurs de 
consigne de la perte de poids totale WL, du debit de 
perfusion Qinf et de la duree totale du traitement T.- 

L 1 invention qui vient d'etre decrite est susceptible de 
variantes . 

De la meme fagon que la concentration en potassium, la 
concentration en calcium ou en magnesium peut etre ajustee 
aux besoins de chaque patient particulier. 

Avec le dispositif de preparation selon 1' invention, il 
est possible d'ajuster simultanement la concentration en 
potassium d'un liquide de dialyse selon un premier profil de 
variation determine et la concentration en sodium du meme 
liquide de dialyse selon un deuxieme profil de variation 
determine . 

Une sonde de mesure de la concentration en potassium peut 
etre montee sur la canalisation d ' alimentation 12 pour 
fournir une valeur mesuree de la concentration en potassium 
qui sera utilisee, par exemple, pour calculer la difference 
entre cette valeur et la valeur mesuree en aval de 
1 ' hemodialyseur 1 par la sonde 26. 
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REVINDICATIONS 

1. Procede de preparation d'un liquide medical a partir d'un 
liquide, tel que de l'eau, et de deux solutions concentrees 
comprenant les etapes de: 

- mettre le liquide en circulation dans une canalisation 
5 (15), a un debit Q0; 

- injecter dans la canalisation (15), a un debit Ql, une 
premiere solution concentree contenant un premiere substance 
ionique A et une deuxieme substance ionique B, les 
substances ioniques A et B ayant respectivement , dans la 

10 premiere solution concentree, une concentration [A'sol] et 
une premiere concentration [Blsol] ; 

- injecter dans la canalisation (15), a un debit Q2 , une 
deuxieme solution concentree contenant la premiere substance 
ionique A et la deuxieme substance ionique B, la premiere 

15 substance ionique A ayant, dans le deuxieme solution 
concentree, la meme concentration [Asol] que dans la 
premiere solution concentree, et la deuxieme substance 
ionique B ayant, dans la deuxieme solution concentree, une 
deuxieme concentration [B2sol] differente de la premiere 

20 concentration [Blsol] dans la premiere solution concentree; 

regler le debit d' injection Ql et le debit d' injection Q2 
de la premiere et de la deuxieme solutions concentrees fagon 
que, a tout moment, la solution diluee resultant du melange 
du liquide et des solutions concentrees ait une 

25 concentration souhaitee [Ades] en la premiere substance A et 
une concentration souhaitee [Bdes] en la deuxieme substance 
B. 

2. Procede selon la revendication 1, caracterise en ce qui 
30 consiste a faire varier au cours du temps le debit 

d' injection Ql et le debit d' injection Q2 des solutions 
concentrees A et B de fagon que la concentration de la 
deuxieme substance B dans la solution diluee varie au cours 
du temps selon un profil predetermine. 

35 
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3. Procede selon la revendication 2, caracterise en ce que 
le debit QO du liquide dans la canalisation est constant et 
en ce que la somme des debits d' injection Ql + Q2 des 
solutions concentrees A et B est maintenue constante de 
sorte que la concentration de la premiere substance A dans 
la solution diluee reste sensiblement constante. 

4. Procede selon une des revendications 1 a 3, caracterise 
en ce qu'il consiste a faire varier au cours du temps le 
debit d' injection Ql et le debit d' injection Q2 des 
solutions concentrees A et B de fagon que la concentration 
de la premiere substance A dans la solution diluee varie au 
cours du temps selon un profil predetermine. 

5. Dispositif pour preparer un liquide de traitement a 
partir d'un liquide, tel que de l'eau, et de deux solutions 
concentrees comprenant : 

une canalisation (15) ayant une premiere extremite 
destinee a etre raccordee a une source de liquide tel que de 
l'eau et une seconde extremite pour delivrer un liquide de 
traitement; 

- des premiers moyens d' injection (19) pour injecter dans la 
canalisation (15), a un debit Ql, une premiere solution 
concentree contenant un premiere substance ionique A et une 
deuxieme substance ionique B, les substances ioniques A et B 
ayant respectivement , dans la premiere solution concentree, 
une concentration [Asol] et une premiere concentration 
[Blsol] ; 

- des seconds moyens d' injection (22) pour injecter dans la 
canalisation (15), a un debit Q2 , une deuxieme solution 
concentree contenant la premiere substance ionique A et la 
deuxieme substance ionique B, la premiere substance ionique 
A ayant, dans le deuxieme solution concentree, la meme 
concentration [Asol] que dans la premiere solution 
concentree, et la deuxieme substance ionique B ayant, dans 
la deuxieme solution concentree, une deuxieme concentration 
[B2sol] differente de la premiere concentration [Blsol] dans 
la premiere solution concentree; 
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des moyens (20, 23, 30) de reglage pour regler les 
premiers et les seconds moyens (19, 22) d' injection et 
ajuster le debit d' injection Ql et le debit d' injection Q2 
de la premiere et de la deuxieme solutions concentrees fagon 
que, a tout moment, la solution diluee resultant du melange 
du liquide et des solutions concentrees ait une 
concentration souhaitee [Ades] en la premiere substance A et 
une concentration souhaitee [Bdes] en la deuxieme substance 
B. 

6. Dispositif selon la revendication 5, caracterise en ce 
que les moyens (2 0, 23, 30) de reglage sont prevus pour 
faire varier au cours du temps le debit d' injection Ql et le 
debit d' injection Q2 des solutions concentrees A et B de 
fagon que la concentration de la deuxieme substance B dans 
la solution diluee varie au cours du temps selon un profil 
predetermine . 

7. Dispositif selon une des revendicat ions 5 et 6, 
caracterise en ce les moyens (20, 23, 30) de reglage sont 
prevus pour faire varier au cours du temps le debit 
d' injection Ql et le debit d' injection Q2 des solutions 
concentrees A et B de fagon que la concentration de la 
premiere substance A dans la solution diluee varie au cours 
du temps selon un profil predetermine. 

8. Dispositif selon la revendication 6, caracterise en ce 
que les moyens de reglage (20, 23, 30) sont prevus pour 
maintenir constante la somme des debits d' injection Ql + Q2 
des solutions concentrees A et B, de sorte que, pour un 
debit Q0 du liquide constant dans la canalisation, la 
concentration de la premiere substance A dans la solution 
diluee reste sensiblement constante. 

9. Dispositif selon une des revendicat ions 1 a 8, 
caracterise en ce que la substance A est du sodium et en ce 
que la substance B est du potassium, du calcium, ou du 
magnesium. 
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10. Dispositif selon les revendications 6 et 9, caracterise 
en ce que la substance B est du potassium, et en ce que le 
prof il de concentration predetermine est un * prof il 
decroissant dont la valeur initiale est comprise entre 
environ 2,5 mEq/1 et environ 5,5 mEq/1 et la valeur finale 
est comprise entre environ 1 mEq/1 et environ 2 mEq/1. 

11. Systeme de traitement extracorporel du sang comprenant : 

- un dispositif de preparation de liquide de traitement 
selon une des revendications 5 a 10 ; 

une canalisation (12) d ' alimentation en liquide de 
traitement pour relier la canalisation (15) du dispositif de 
traitement a une entree d'un echangeur a membrane (1) ; 

- une canalisation (13) d' evacuation de liquide use destinee 
a etre connectee a une sortie de 1 ' echangeur a membrane 
(1) ; 

- un premier dispositif de mesure de la concentration de la 
substance ionique B dans le liquide de traitement 'dispose 
sur la canalisation de preparation; 

- un second dispositif de mesure de la concentration de la 
substance ionique B dans le liquide use dispose sur la 
canalisation d' evacuation . 

12. Systeme de traitement selon la revendicat ion 11, 
caracterise en ce que les moyens (20, 23, 30) de reglage 
sont prevus pour regler les premiers et seconds moyens (19, 
22) d' injection a partir des informations fournies par le 
premier et le second dispositif de mesure de la 
concentration de la substance ionique B. 

13 . Systeme de traitement selon une des revendications 11 et 
12, caracterise en ce qu'il comprend en outre des moyens 
(10, 11, 12) pour perfuser a un patient une troisieme 
solution contenant au moins une substance ionique C absente 
du liquide de traitement. 
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14. Dispositif de preparation selon la revendication 13, 
caracterise en ce que la substance C est du bicarbonate. 



15. Kit de solutions pour un traitement extracorporel de 
5 sang comprenant deux solutions concentrees contenant au 

mo ins deux substances ionique A et B, la substance ionique A 
ayant la meme concentration dans les deux solutions et la 
substance ionique B ayant des concentration differentes dans 
deux solutions . 

10 

16. Kit de solutions selon la revendication 15, caracterise 
en ce qu'il comprend deux solutions identiques a l'exception 
d'une substance ionique dont la concentration differe d'une 
solution a 1 ' autre . 

15 

17. Poche (50) a deux compart iments (51, 52) pour contenir 
chacune des solutions du kit selon les revendications 15 et 
16. 



WO 01/32237 



PCT7IB00/01588 




WO 01/32237 



PCT/IB00/01588 



2/3 




Fig. 2 



WO 01/32237 



3/3 



PCT7IB00/01588 




Fig.3 



FEUILLE DE REMPLACEMENT (REGLE 26) 



INTEF^TION AL SEARCH REPORT 



ilonal Application No 

PCT/IB 00/01588 



A. CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER 

IPC 7 A61M1/16 B01F3/08 



According to International Patent Classification (IPC) or to boih national classification and IPC 



B. FIELDS SEARCHED 



Minimum documentation searched (classificalion system followed by classification symbols) 

IPC 7 A61M B01F A61J 



Documentation searched other than minimum documentation to the extent that such documents are included in the fields searched 



Electronic data base consulted during the international search (name of data base and. where practical, search terms used) 



Category 0 


Citation of document, with indication, where appropriate, ot the relevant passages 


Relevant to claim No. 


X 


US 5 616 248 A (SCHAL WILFRIED) 

1 April 1997 (1997-04-01) 

column 15, line 14 -column 16, line 15 


1-16 


X 


W0 95 08299 A (TRAVEN0L LAB ISRAEL LTD 
;KRAUS MENAHEM (IL); TOBE ELLEN (IL); GAL) 
30 March 1995 (1995-03-30) 
abstract; figures 


17 


A 


US 5 091 094 A (VEECH RICHARD L) 

25 February 1992 (1992-02-25) 

column 30, line 57 -column 34, line 11; 

figures 5,6; example 20 


1,5,11 


A 


FR 2 504 817 A (COBE LAB) 
5 November 1982 (1982-11-05) 

-/- 





Further documents are listed in the continuation of box C. 



ID 



Patent f amity members are listed in annex. 



• Special categories of cited documents : 

'A* document defining the general state of the art which is not 

considered to be of particular relevance 
*E* earlier document but published on or after the international 

filing date 

•L' document which may throw doubts on priority claim (s) or 
which is cited to establish the publication date of another 
citation or other special reason (as specified) 

'O* document referring to an oral disclosure, use, exhibition or 
other means 

a P* document published prior to the international filing date but 
later than the priority date claimed 



"T later document published after the international filing date 
or priority date and not in conflict with the application but 
cited to understand the principle or theory underlying the 
invention 

"X* document of particular relevance; the claimed invention 
cannot be considered novel or cannot be considered to 
involve an inventive step when the document is taken alone 

*Y* document of particular relevance; the claimed invention 

cannot be considered to involve an inventive step when the 
document is combined with one or more other such docu- 
ments, such combination being obvious to a person skilled 
in the art. 

document member of the same patent family 



Date of the actual completion of the international search 

8 February 2001 


Date of mailing ot the international search report 

14/02/2001 


Name and mailing address of the ISA 

European Patent Office, P.B. 5818 Patent laan 2 
NL-2280 HV Rrjswijk 
Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl. 
Fax: (+3 1-70) 340-3016 


Authorized officer 

Vllleneuve, J-M 



Form PCT/1SA/210 (second sheet) (July 1992) 



page 1 of 2 



INTERN 



NAL SEARCH REPORT 



naJ Application No 

PCT/IB 00/01588 



C(Continuation) DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT 



Category ° Citation ot document, with indication .where appropriate, of the relevant passages 



Relevant to ctaim No. 



US 4 136 708 A (COSENTINO LOUIS C ET AL) 
30 January 1979 (1979-01-30) 



Form PCT/ISA/210 (continuation ot second sheet) (July 1992) 



page 2 of 2 



inteJ^tional search report 

Information on patent family members 



tional Application No 

PCT/IB 00/01588 



Patent document 




Publication 




Patent family 




Publication 


cited in search report 




date 




member(s) 




date 


US 5616248 


A 


01-04-1997 


0E 


4211455 


C 


lO-lZ-1993 






AT 


196602 


T 


15-10-2000 








DE 


59310106 


D 


02-11-2000 








EP 


0613688 


A 


07-09-1994 








ES 


2149793 


T 


16-11-2000 








JP 


7047122 


A 


21-02-1995 








JP 


6245995 


A 


06-09-1994 


— 

WO 9508299 


A 


30-03-1995 


T 1 

IL 


107088 


A 


in n i i on "7 
10-01—199/ 


US 5091094 


A 


25-02-1992 


US 


4668400 


A 


26-05-1987 


FR 2504817 


A 


05-11-1982 


CA 


1183461 


A 


05-03-1985 






DE 


3215824 


A 


18-11-1982 



US 4136708 A 30-01-1979 NONE 



Form PCT/ISA/210 (patent tamiry annex) (July 1992) 



} 



RAPPORT INTERNATIONAL DE RECHERCHE 



Do le Internationale No 

PCT/IB 00/01588 



A. CLASSEMENT DE L'OBJET DE LA DEMANDE 

CIB 7 A61M1/T6 B01F3/08 



Selon la classification intemationale des brevets (CIB) ou A la tots selon la classification nation ate el la CIB 



B. DOMAINES SUB LESQUELS LA RECHERCHE A PORTE 



Documentation mini mate consult ee ( systems de classification suivi des sym botes de ciassement) 

CIB 7 A61M B01F A61J 



Documentation consultee autre que la documentation minim ale dans la mesure ou ces documents relevent des domaines sur lesquets a porte la recherche 



Base de don nee s etectronique consultee au cours de la recherche intemationale (nom de la base de donnees. et si realisable, termes de recherche utilises) 



Cat6gorie° 


Identification des documents cites, avec. le cas echeant, r indication des passages pertinents 


no. des revenctications visees 


X 


US 5 616 248 A (SCHAL WILFRIED) 

1 avril 1997 (1997-04-01) 

colonne 15, Hgne 14 -colonne 16, ligne 15 


1-16 


X 


W0 95 08299 A (TRAVENOL LAB ISRAEL LTD 
;KRAUS MENAHEM (IL); T0BE ELLEN (IL); GAL) 
30 mars 1995 (1995-03-30) 
abrege; figures 


17 


A 


US 5 091 094 A (VEECH RICHARD L) 

25 fevrier 1992 (1992-02-25) 

colonne 30, ligne 57 -colonne 34, ligne 

11; figures 5,6; exemple 20 


1,5,11 


A 


FR 2 504 817 A (COBE LAB) 
5 novembre 1982 (1982-11-05) 

-/— 





Voir la suite du cadre C pour la fin de la bste des documents 



Les documents de families de brevets sont tndiques en annexe 



° Categories speciales de documents cites: 

*A* document defintssanl Petal general de ta technique, non 

con side re com me particulierement pertinent 
•E" document anterieur. ma is pubiie a la date de depot international 

ou apres cette date 
■L* document pouvant jeter un doute sur une revendication de 

priorite ou cite pour determiner ta date de publication d'une 

autre citation ou pour une raison speciale (telle qu'indiquee) 
'O* document se referant a une divulgation orate, a un usage, a 

une exposition ou tous autres moyens 
•P* document pubiie avant la date de depot international, mas 

posterieurement a la date de priorite revendiquee 



"T* document ufterieur pubiie apres la date de depot international ou la 
date de priorite et n'appartenenant pas a Petal de la 
technique pertinent, mais cite pour comprendre le princtpe 
ou la theorie const It u ant la base de r invent ion 

•X* document particulterement pertinent; Tinven tion revendiquee ne peut 
etre consideree comme nouvelle ou comme impltquant une acuVite 
inventive par rapport au document considere isotement 

•Y* document particulterement pertinent: Hnven tion revendiquee 

ne peut etre consideree comme impfiquant une activite inventive 
lorsque le document est assode a un ou plusieurs autres 
documents de me me nature, cette combinaison etant evidente 
pour une person ne du metier 

'&• document qui raft partte de la me me famille de brevets 



Date a laqueDe la recherche intemationale a ete effectivement achevee 

8 fevrier 2001 


Date d'expedition du present rapport de recherche intemationale 

14/02/2001 


Nom et adresse post ale de 1' administration chargee de la recherche intemationale 
Office Europeen des Brevets. P.B. 5818 Patentlaan 2 
NL - 2280 HV Rijswiik 
Tel (+31-70) 340-2040. Tx. 31 651 epo nl. 
Fax: (+31-70) 340-3016 


Foncttonnaire autorise 

VUleneuve, J-M 



Fonnulaira PCT/1SA/210 (deuxiame tauiBe) Quillet 1992) 



page 1 de 2 



RAPPORT INTERNATlMJAL DE RECHERCHE 




De* J© Internationale No 

PCT/IB 00/01588 



C< suite) DOCUMENTS CONSJDERES COMME PERTINENTS 



Categoric c Identification des documents cites, avec.le cas echeant, I'indicationdes passages pertinents 



no. des revendicattons vtsees 



US 4 136 708 A (C0SENTIN0 LOUIS C ET AL) 
30 janvier 1979 (1979-01-30) 



Formutaire PCT/ISA/210 (suite de ta cteuxJeme feuUlo) (juttlet 1992) 



page 2 de 2 



RAPPORT INTERNAI^WAL DE RECHERCHE 

Renseignements relatifs aux membresde families de brevets 



ie Internationale No 

PCT/IB 00/01588 



Document brevet cite 
au rapport de recherche 



Date de 
publication 



Membre(s) de la 
famine de brevet(s) 



Date de 
publication 



US 5616248 



WO 9508299 
US 5091094 



A 
A 



FR 2504817 



01-04-1997 



DE 
AT 
DE 
EP 
ES 
JP 
JP 



4211455 
196602 
59310106 
0613688 
2149793 
7047122 
6245995 



30-03-1995 



IL 



107088 A 



25-02-1992 



US 



4668400 A 



05-11-1982 



CA 
DE 



1183461 A 
3215824 A 



16-12-1993 

15- 10-2000 
02-11-2000 
07-09-1994 

16- 11-2000 
21-02-1995 
06-09-1994 



10-01-1997 



26-05-1987 



05-03-1985 
18-11-1982 



US 4136708 



30-01-1979 



AUCUN 



Formutaire PCT/lSA/210 (annexe families de brevets) (juittet 1992) 



